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1.序論 
C型慢性肝炎は C型肝炎ウイルス（HCV）の感染によって引き起こされる慢性疾患であり，
肝硬変や肝細胞癌の原因となる疾患である.現在その治療法としては genotype1のウイルス
に対しては 48週間，その他の型のウイルスに対しては 24週間のペグインターフェロン・
リバビリン(PEG-IFN・RBV)療法が広くおこなわれている.それらの治療効果について IL28B
領域の遺伝子多型（SNP）は genotype1 C型慢性肝炎において治療効果と強い相関があるこ
とが報告されてきた.しかしながら genotype2 についてはほとんど報告がなく，我々は
genotype2 C型慢性肝炎患者の PEG-IFN・RBV療法における治療効果と IL 28B遺伝子多型と
の関連について検討をおこなった. 
 
2.実験材料と方法 
2005年 2月から 20012年 1月までに PEG-IFN・RBV療法を開始し，著効判定可能であった
genotype 2高ウイルス量のC型慢性肝炎症例101例を対象とした.宿主側因子として，年齢，
性別，Body mass index（BMI），肝線維化，薬剤総投与量，IL28B SNPs(rs8099917，rs11881222，
rs8102142)，ウイルス側因子として HCV genotypeについて治療効果に及ぼす影響の解析を
行った.使用薬剤はペグインターフェロンとリバビリンの 24週間投与を基本とし，医師の
判断で 12週までの投与期間短縮を許容とした. 
著効（SVR）判定は治療終了後 6か月後に血清 HCVRNA量検出感度以下（15IU／ml以下）で
おこなった.治療効果判定では SVRの他，治療開始 2週間後の HCVRNA量検出感度以下（URVR），
治療開始 4週間後の HCVRNA量検出感度以下（RVR），治療終了時の HCVRNA検出感度以下（ETR）
での検討もおこなった. 
 
3.結果と考察 
URVR，RVR，ETR，SVR，再燃率はそれぞれ 22.2％，61.4％，95.0％，87.1％，7.9％であっ
た. genotype2aでは genotype2bに比べて URVRがやや高い傾向があったが RVR，ETR，SVR
では有意な差を認めなかった. 
また単変量解析では RVRと IL28B SNP（rs8099917，rs11881222，rs8102142）が著効に有意
な因子として抽出された.IL28B SNPでは rs8099917が p＝0.012，rs11881222及び rs8102142
が 0.009，RVRが p＝0.004であった．IL28B SNP間で p値が異なるのは１名の患者で 3つの
SNP間に連鎖不均衡が認められなかったことによると考えられる． 
その他 genotype，年齢，性別，BMI，線維化，薬剤総投与量は SVRとの関連を認めなかった. 
サブグループの解析では genotype2aで IL28B SNPが著効に関与する因子として抽出された
が，genotype2bでは著効と関与する因子とならなかった．しかし genotype2bでも IL28B SNP
メジャータイプで SVRが高い傾向を認めており，症例数が少ないことが影響している可能
性が考えられた． 
また，多変量解析でも単変量解析と同様に RVRと IL28B SNPが著効に関与する因子として
抽出された. 
 表１ 著効に関与する因子（多変量解析） 
 
 
これらの結果より，近年 IL28B SNPは genotype1 C型慢性肝炎に対する PEG-IFN・RBV療法
で著効に関与するという報告がでているが，genotype2 C型慢性肝炎に対する PEG-IFN・RBV
療法も関与している可能性が考えられた.また，検索した範囲では多変量解析においても
IL28B SNPは genotype2 C型慢性肝炎に対する PEG-IFN・RBV療法で著効に関与するという
報告はこの報告が初めての報告である. 
近年ヨーロッパから出された報告では genotype2・3 C型慢性肝炎と IL28B SNPは関連しな
いという報告もでているが(Rauch et al.2010)，別のヨーロッパからの報告では RVRが得
られなかった症例では genotype2 C型慢性肝炎に対する PEG-IFN・RBV療法と IL28B SNPが
関連していたという報告もでている（Mangia et al.2010）.今回の検討では IL28B SNPは
SVRとは関連していたが URVR，RVR，ETRとは関連しておらず，このことは IL28B SNPは RVR
とは異なる機序で SVRと関連している可能性が示唆された. 
また，再燃に関する検討では IL28B SNPは再燃と有意差をもって関連しているのに対し，
RVRは関連を認めていなかった.これは IL28B SNPが再燃を抑制することで SVRと関連する
可能性を示唆していると考えられた. 
 
表２ RVR・IL28B SNPと再燃の関連 
 
 
しかしこれらを裏付ける報告はなく，単一施設での検討であり症例数が少ないこと，患者
のほとんどが横浜市内の患者であることなどの地域性の関連も考えられ，今後の更なるデ
ータの積み重ねや検討が必要と考えられる. 
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